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１．序論 
皮膚筋炎・多発筋炎(Polymyositis;PM/dermatomyositis;DM)は炎症性筋疾患であり, その
原因は解明されておらず, 間質性肺炎(Intersttitial lung disease; ILD), 関節炎, 心筋障害, 
悪性腫瘍合併など , 筋疾患以外の臓器病変を合併する . 特に , ILD 合併の
PM/DM(PM/DM-ILD)は予後不良である(Marie et al. 2011, Yu et al. 2011). 臨床現場では
病理所見を評価できないことも多く, 臨床症状, 画像所見, 呼吸機能検査等で総合的に判断
することが多い. High-resolution computed tomography(HRCT) は ILD の評価に優れて
いるが, 特発性間質性肺炎に比較し, 膠原病関連の間質性肺炎は血清学的データ, 臨床症状
を含めた肺以外の症状が重要となる(Travis et al. 2013). 過去の報告では, PM/DM の予後
不良因子として肺病変以外に年齢(Marie et al. 1999), 皮膚潰瘍, 血清 CK 低値(Yamasaki 
et al. 2011), 白人以外の人種, 男性(Schiopu et al. 2012), 抗 MDA5 抗体陽性(Gono et al. 
2010b, Chen et al. 2012)が報告されている. 臨床転帰の改善のため, 予後不良因子を診断
時に把握することは治療レジメンを考慮する上で重要である. 本研究では, 当院と関連施
設で作成したデータベースをもとに初診時の臨床データ, 治療レジメン, 転帰を後方視的
に調査し, PM/DM-ILD の予後不良因子について解析した.  
 
２．実験材料と方法 
2003 年～2016 年に横浜市立大学附属病院とその関連施設, 計 6 施設で初回治療を行った
PM/DM-ILD 116 例を対象に治療開始時の臨床・血液データ, HRCT 所見, 治療内容と感染
症罹患の有無, 生命予後について後方視的に解析した. PM/DM は Bonan and Peter 
criteria(Bohan and Peter 1975)に基づいて診断し, Sontheimer’s criteria(Sontheimer 
2002)に基づき CADM(clinically amyopathic DM)を分類した. ILD については HRCT 上で
肺野を頭側から zone A-D 分割し, 各断面における間質影占拠率をスコア化した.  
 
３．結果 
対象患者 116 例 (PM22 例, DM51 例, CADM 43 例) の平均年齢は 56±15 歳であり, 83 例
(72%)が女性であった. 観察期間内に死亡したのは 28 例(24%)であり, そのうち 14 例(12%)
が治療開始から 6 カ月以内に死亡した. 早期死亡の原因としては ILD 増悪が 12 例, 感染症
合併が 11例でうち, 8例は両者の重複が認められた. 単変量解析によって ILD合併PM/DM
の予後予測因子として高 KL-6 血症 (p = 0.016), リンパ球減少 (p = 0.002), 低ｱﾙﾌﾞﾐﾝ血症 
(p = 0.014), 低 CO2血症(p = 0.005), 上肺野までの ILD 病変の伸展 (Zone A p < 0.001, 
ZoneB p = 0.001) が抽出された. ROC曲線により各々のパラメーターの cut off値を算出し, 
多変量解析を行った結果, 低 CO2血症(Hazard ratio (HR) 6.85,  p = 0.038), ZoneA に至る
ILD 病変 (HR 8.01, p = 0.016) が早期死亡の独立因子であった. 一方で感染症罹患も死亡
群において多変量解析で有意に高率であった(HR 6.49, p = 0.012). 治療開始から半年以内
に感染症を合併して入院期間の延長や治療強化に遅れを来した患者計38例 (33%)について
検討した. 感染症の内訳としては, 呼吸器感染が最も多い 16 例であり, その他は尿路感染
症(9 例), カテーテル関連感染症(4 例)が多くを占めた. CMV 抗原が陽性となり治療が必要
と判断された症例は 23 例であったが, いずれも臓器病変は認められなかった. 感染症罹患
の危険因子としてベースラインデータとしては高 KL-6 血症 (p = 0.014), 高 LDH 血症 (p 
= 0.005), 高 CRP 血症 (p = 0.032), リンパ球減少 (p = 0.040), 低ｱﾙﾌﾞﾐﾝ血症 (p = 0.003), 
低 CO2血症(p = 0.016), ILD score 高値 ( p = 0.031) が抽出された. また, 治療レジメンで
は, mPSL pulse 施行(p = 0.016), IVCY 療法(p < 0.001), カルシニューリン阻害薬使用 (p = 
0.002), PSL・カルシニューリン阻害薬・IVCY 併用療法(p < 0.001), プレドニゾロン初期量 
(p = 0.005) が抽出されたが, プレドニゾロン積算量に有意な差は認められなかった. 多変
量解析においては, 男性(HR 3.38, p = 0.024), 高 KL-6 血症 (HR 3.68, p = 0.027), プレド
ニゾロン初期投与量(HR 4.18, p = 0.013), 3 剤併用療法 (HR 5.51, p < 0.001) が感染症罹患
の独立した因子として認められた.  
 
４．考察 
本研究では, ILD と治療開始後の感染症が死亡のリスクになっていることを報告した. 
PM/DM-ILD 患者の生存曲線においては 2 つのピークがあり, 早期では感染症による死亡, 
後期では悪性腫瘍による死亡が多かったが, 過去の報告においても同様の傾向が認められ
ている(Benbassat et al. 1985, Marie et al. 2001, Marie 2012, Amaral Silva et al. 2016). 
本邦における筋炎の予後不良因子を検索した研究では, 高フェリチン血症や抗 MDA5 抗体
陽性例が報告されているが(Gono et al. 2010a, Hoshino et al. 2010, Fujiki et al. 2017, 
Yamazaki et al. 2017), 本研究では後方視的研究であり, 抗体やフェリチン最大値のデータ
欠損があり, 関連が認められなかったと考えられる. 一方で, 本研究では背景の重症度に差
は認められるものの, 感染症罹患のリスク因子として, ﾌﾟﾚﾄﾞﾆｿﾞﾛﾝ投与量が独立因子とな
り, PM/DM-ILD 患者における適切な治療レジメンの再構築が必要であると考えられた. 
PM/DM-ILD では ILD そのもの, また, 強力な免疫抑制療法による感染症により致死的な
状態となる可能性があり, 適切なモニタリングや早期の治療介入が必要である.  
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